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Objectifs 


• Diagnostiquer 

a fatigue est une sensation normale res- 
sentie apres un effort physique ou psy- 
chique important, dont I'intensite est variable. L'asthenie se 
definit comme une fatigue anormale, ne cedant pas apres le 
repos. La fatigabilite est une sensation de fatigue survenant pour 
des efforts physiques et(ou) intellectuels peu intenses. Elle cede 
apres le repos. Lorsqu'elle est organique, elle traduit le plus 
souvent une atteinte musculaire et(ou) neurologique. Cependant, 
elle peut etre presente dans les pathologies psychogenes. 

Le syndrome de fatigue chronique correspond a une asthenie 
persistant plus de 6 mois, en dehors de toute cause organique 
et(ou) neuropsychique associees. 

II est legitime d'envisager ce diagnostic devant toute fatigue 
durable ou chronique apres avoir elimine les principales causes 
de fatigue organique. 

L'asthenie est I'une des 3 plaintes les plus frequentes en medecine 
generale et elle constitue 2 a 5 % des motifs de consultation en 
soins primaires. Sa prevalence depend de I'outil de mesure et de 
sa definition. La mesure objective, independante du ressenti sub- 
jectif du patient, est difficile. Cependant, des progres ont ete faits 
dans la mesure subjective du symptome « fatigue ». De nombreuses 
echelles de mesures existent : certaines evaluent plusieurs dimen- 
sions telles que les symptomes associes et I'incapacite ; d'autres 
sont restreintes aux dimensions physique et mentale. L’absence 
d'outil objectif de mesure de l'asthenie entraine une frustration 
du clinicien et pointe les limites de la medecine actuelle pour les 
maladies dont l'asthenie est un des symptomes principaux : syn- 
drome de fatigue chronique et fibromyalgie (syndrome poly- 
algique idiopathique diffus). On definit la fatigue chronique comme 
une asthenie de plus de 6 mois, alors que le syndrome de fatigue 
chronique associe a la fatigue chronique d'autres symptomes : 
rhumatologiques, cognitifs et pseudo-infectieux. 


EPIDEMIOLOGIE 

La prevalence de l'asthenie est de 10 a 15 % chez I'homme et 
20 % chez la femme dans la population generale. II n'y a aucune 
influence de Page. En medecine generale, la fatigue represente 


une asthenie et une fatigabilite. 

1 a 3 % des motifs de consultation en tant que plainte isolee spon- 
tanee ; mais lorsqu’on la recherche specifiquement a I'interro- 
gatoire, on atteint 10 a 25 % de reponses positives. 

Les patients astheniques qui consultent dans des centres 
medicaux specialises (CHU) sont plus souvent atteints de troubles 
psychiatriques, diagnostiques dans au moins 2 cas sur 3 et le 
diagnostic de syndrome de fatigue chronique est etabli dans 
25 % des cas. Cela reflete I'envoi au medecin specialiste des cas 
difficiles, pour lesquels I'etiologie n'est pas evidente de prime 
abord semiologique. 


ASTHENIE SYMPTOME : DEMARCHE 
DIAGNOSTIQUE 

II s'agit d'un symptome non specifique et peu sensible, d'une 
pathologie organique ou psychiatrique qu’il faut diagnostiquer. 

La demarche diagnostique repose sur une anamnese et un 
examen physique complet, avant d'envisager des examens para- 
cliniques. 

II faut d'abord eliminer ce qui n'est pas asthenie : fatigue simple 
qui cede apres le repos et fatigabilite qui apparaTt pour des efforts 
minimes et cede egalement au repos. 

/ L'interrogatoire doit preciser I'anciennete du trouble et s'il y a 
eu des episodes anterieurs, meme tres anciens qui orientent 
alors vers une cause psychogene. Les antecedents personnels 
et les consommations medicamenteuses voire toxiques sont 
soigneusement recherches. Devaluation du retentissement sur 
la vie familiale et professionnelle, ainsi que la perception du symp- 
tome par I’entourage sont des precisions indispensables, mais n'ont 
pas de valeur d'orientation etiologique. Cependant, elles permet- 
tent de pointer la notion de benefice secondaire de l'asthenie. 

L'analyse semiologique doit s'acharner a caracteriser le symp- 
tome : 

- type : musculaire, mental, physique, sexuel ou global ; 

- horaire : matinal plutot psychogene, vesperal plutot organique, 
ou continu sur tout le nycthemere ; 
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- associe a des troubles du sommeil : insomnie d'endormisse- 
ment ou du petit matin, hypersomnie non reposante ; 

- evolutivite : anciennete du trouble, caractere recent ou chronique 
qui n'est pas un facteur discriminant, amelioration dans le temps 
ou alors aggravation avec intensity croissante, existence d’un 
facteur declenchant, aggravant ou suspensif. 

Les signes fonctionnels d'accompagnement tels que I'amai- 
grissement, les troubles de I'appetit et meme la fievre ne sont 
pas specifiques d'un cadre etiologique. En revanche, les signes 
fonctionnels apparus au moment de I'installation de I'asthenie 
comme une toux, une dyspnee, des sueurs nocturnes, un ictere 
ou des arthralgies ont une bonne valeur d'orientation. 

/ L'examen Clinique doit etre complet et repete dans le temps en 
cas de fatigue chronique. II comporte la prise des constantes : pouls, 
tension arterielle avec recherche d'hypotension orthostatique, 
temperature. L'examen du tegument, la palpation du foie, de la rate 
et des aires ganglionnaires sont systematiques, comme les touchers 
pelviens. L'examen neurologique et musculaire est complet. 

On distingue 3 types d’asthenie : 

- I'asthenie somatique ou organique qui s'intensifie au fil du 
temps et qui representerait approximativement 80 % des 
asthenies vues en consultation primaire ; 

- I'asthenie reactionnelle, liee aux stress de la vie courante, au 
surmenage qui n'est retrouvee que dans la litterature frangaise ; 

- I'asthenie psychique qui est associee a des troubles de la serie 
depressive ou anxieuse, pour approximativement 20 % des 
asthenies vues en consultation primaire. 


ETIOLOGIE 

Les causes de I'asthenie sont nombreuses (tableau 1). L'interro- 
gatoire et l'examen clinique permettent le plus souvent d'orienter 
vers un cadre nosologique. 

latrogene 

Les premieres causes simples a eliminer sont les prises medi- 
camenteuses ou de toxiques. On incrimine les hypnotiques et les 
psychotropes en general, les analgesiques, les antihypertenseurs 


centraux, les (3-bloquants, I'interferon, les inhibiteurs calciques 
et les diuretiques. Les consommations de tabac, d’alcool, de 
cafeine et de stupefiants (cannabis, LSD, cocaine, heroine) sont 
une cause frequente, qu'il s'agisse d'une intoxication chronique 
ou d'un sevrage. 

Psychogene 

Les causes psychiatriques, dont la fatigue est un des symptomes 
dominants, sont principalement la depression et les troubles 
anxieux. Ainsi, le diagnostic est evoque lorsque s'associent a la 
fatigue : une anhedonie, une adynamie, une aboulie, des phobies 
sociales, des attaques de panique, une anxiete generalised, actuelles 
ou meme passees, et que ces symptomes existent depuis le debut 
de I'asthenie. La devalorisation, les idees noires ou de suicide font 
defaut lorsque le maTtre symptome de la depression est I'asthenie. 
Cependant, apres un certain delai devolution, il n’est pas rare de 
constater I'intrication a des signes de la serie depressive sans 
depression authentique. Les troubles somatoformes tels que I'hy- 
pochondrie, la somatisation, et les troubles de la personnalite 
(paranoiaque sensitif, histrionique, psychasthenique) constituent 
une cause plus rare d'asthenie chronique. 

Organigue 

On elimine facilement par I'anamnese, l'examen clinique et des 
dosages biologiques simples, la plupart des causes organiques. 

Elies comprennent principalement, les causes infectieuses (hepatites 
virales, tuberculose, endocardite), les cancers (lymphomes et cancers 
profonds tels que renal ou pancreatique), les causes endocriniennes 
(diabete, dysthyroidie, insuffisance surrenalienne), les desordres 
ioniques (dyskaliemies, hypercalcemie), les maladies systemiques 
(Gougerot-Sjogren, lupus), les insuffisances cardiaques, respiratoires 
ou hepatiques chroniques. Cette liste n'est pas exhaustive. 

Les asthenies somatiques d'origine neurologique sont souvent 
de diagnostic difficile. II faut distinguer I'asthenie de la somnolence 
causee par les pathologies du sommeil (narcolepsie, catalepsie). 
La sclerose en plaques et la maladie de Parkinson sont deux 
pathologies souvent associees a une asthenie chronique isolee, 
mais peuvent egalement s'associer a un etat depressif. 


QU'EST-CE QUI PEUT TOMBER A L'EXAMEN ? 

La question « Asthenie et fatigabilite » fait partie du module 1 1. 

11 s’agit d’une question transversale par excellence, puisque I’asthenie 
et la fatigabilite sont des symptomes communs a de nombreuses maladies 
et non des entites nosologiques. 


L’objectif terminal de cet item est d’etre 
capable de « diagnostiquer une asthenie 
et une fatigabilite ». Or, si leur diagnostic 
est aise (simple donnee de l’interroga- 
toire), rattacher le symptome a sa cause 
l’est beaucoup moins. C’est pourquoi nous 


nous sommes attachees a elaborer une 
strategie diagnostique qui oriente vers les 
multiples causes de ces symptomes. 

Cette question ne pourra pas faire Fobjet 
d’un dossier complet lors de l’examen 
classant national, mais seulement d’une 


question de dossier. L’asthenie est isolee 
principalement en cas d’endocrinopathie 
ou de neoplasie profonde, peu parlante 
cliniquement (cancer du rein ou du pan- 
creas), qu’elle peut reveler. La fatigabilite 
est ressentie au cours des atteintes neuro- 
musculaires comme la myasthenie ou les 
myopathies. Les questions peuvent alors 
porter sur les demarches diagnostiques et 
les examens paracbniques a effectuer 
devant ces symptomes. • 
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Le syndrome d'apnee du sommeil, lie a une hypoxemie prolongee 
et repetee du systeme nerveux central, est une cause recemment 
objectivee et frequente d’asthenie chronique. II se depiste a I’inter- 
rogatoire du patient et surtout de son entourage proche : ron- 
flements, sommeil agite et non reparateur, apnees nocturnes. II 
est authentifie par I'enregistrement simple du sommeil. 

II n'y a aucun parallelisme entre I'intensite du symptome et la 
gravite de la maladie associee. 

La fatigabilite organique est le plus souvent secondaire a une 
atteinte neuro-musculaire. Ainsi, devant toute fatigabilite, il est 
necessaire d'eliminer une myasthenie ou une myopathie par des 
epreuves d'effort, un test a la prostigmine, un dosage des anticorps 
anti-recepteur a I’acetylcholine, un electromyogramme avec biopsie 
musculaire facultative. 

II est necessaire de repeter I'examen Clinique en cas de nega- 
tivity initiale, avec une periodicity semestrielle ou annuelle en 
cas de chronicite. 


EXAMENS PARACLINIQUES 

Lorsqu'un diagnostic etiologique est pose, I'interrogatoire et 
I'examen Clinique permettent d'orienter les examens para- 
cliniques dans plus de 70 % des cas. 

Cependant, meme en I'absence d'orientation Clinique, il est 
necessaire de realiser un bilan biologique minimal devant toute 
asthenie motivant une consultation. 

Compte tenu des causes les plus frequentes, le bilan biologique 
comprend : 

- en1 re intention : hemogramme, CRP, transaminases, TSH, glycemie, 
creatininemie, calcemie, natremie, kaliemie et bandelette urinaire ; 

- s'il est negatif, on elargit aux examens de 2 e intention : electro- 
phorese des proteines seriques, cortisolemie, creatine phospho- 
kinase, recherche de facteurs antinucleaires, serologies du virus 
de I'hepatite B et C, ferritinemie. 

Les examens morphologiques comprennent une radiographie 
de thorax et une echographie abdomino-pelvienne qui permettent 
de depister des anomalies d'organes profonds, peu parlantes 
cliniquement. 


POINTS FORTS 


a retenir 
L'asthenie est un symptome frequent, subjectif 
et aspecifique. 

La demarche diagnostique est conditionnee 

par I'interrogatoire et I'examen Clinique qui permettent 

d'objectiver des signes associes. 

Les examens complementaires doivent etre 
simples et non repetes, car peu rentables en I'absence 
d'orientation Clinique. 

II est important de rassurer le patient 

sur I'absence de maladie grave, meme en cas de forte 

intensity et de longue duree du symptome. 

Le syndrome de fatigue chronigue est une « entite » 
contestee, car imprecise. 

Aucun traitement n'a fait la preuve de son efficacite 
contre l'asthenie chronique. 


II taut souligner que la rentabilite des examens complemen- 
taires est faible en I’absence de signes cliniques d'orientation, ce 
qui incite a limiter leurs prescriptions a ces parametres simples. 
En cas de negativity de I’examen clinique et des explorations 
paracliniques, il convient de ne pas se lancer dans des explorations 
multiples et compliquees. II n'est pas necessaire de repeter les 
investigations paracliniques, en I'absence d'elements cliniques 
nouveaux. Apres 6 mois devolution du symptome asthenie, il 
devient licite alors d'evoquer le syndrome de fatigue chronique. 


TRAITEMENT DE L'ASTHENIE 

II n’y a pas d’autre traitement de l’asthenie que celui de sa cause 
lorsqu'elle est diagnostiquee. 

Aucun medicament « stimulant » n'a fait la preuve de son eft i- 
cacite : vitamines, oligo-elements, corticoides, modafinil. 


hui Prmtipales causes de Pasthenic 


ETAT 

PHYSI0L0GIQUE 

MECONNU 

INFECTIEUSES 

END0CRIN0- 

LOGIQUES 

NEOPLASIQUES 

HEPATIOUES 

HEMAT0- 

LOGIQUES 

MEDICA- 

MENTEUSES 

PSYCHO- 

LOGIQUES 

NEUR0- 

LOGIQUES 

1 Grossesse, 

1 Surmenage, 

1 Malnutrition 

1 Regime 

amincissant 

carentiel 

1 Hepatites 
virales 

1 Tuberculose 

1 Infection par 
I’EBV ou le VIH 

1 Endocardite 
lente 

1 DysthyroTdie, 

1 Maladie 
d’Addison 

1 Diabete 

1 Dyscalcemie 

1 Insuffisance 

antehypo- 

physaire 

1 Cancers pro- 
fonds : rein, 
pancreas 

1 Hemopathie : 

lymphome, 

myelome 

1 Hepatopathies 
chroniques 

1 Anemies 

1 p-bloquants 

1 Interferons 

1 Laxatifs 

1 Diuretiques 

1 Antihyper- 

tenseurs 

centraux 

1 Psychotropes 
1 Sevrage 
medicamenteux 

1 Depression 

1 Trouble 
anxieux 

1 Personnalite 
pathologique 

1 Syndrome 
d'apnee 
du sommeil 

1 Sclerose 
en plaques 

1 Parkinson 

1 Intoxication 
au monoxyde 
de carbone 
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SYNDROME DE FATIGUE CHRONIQUE 

Lorsque I'enquete anamnestique, I'examen Clinique et les para- 
metres biologiques n'ont pas permis de conclure a un diagnostic 
precis, il devient alors licite de parler de syndrome de fatigue 
chronique si I'asthenie evolue depuis au moins 6 mois. Ce cas de 
figure survient pour 60 % des patients qui consultent au seul 
motif de I'asthenie en consultation primaire. 

La description du syndrome de fatigue chronique est d'appa- 
rition recente. Le premier auteur qui I’autonomise est Holmes, 
en 1988. II enonce les premiers criteres dits « americains » de la 
maladie (tableau 2) suivi des criteres du Center for Disease 
Control (C DC) decrits par Fukuda, en 1994. II s'agit d'une asthenie 
de plus de 6 mois, sans cause organique ou psychiatrique, asso- 
ciee a d'autres symptomes subjectifs multiples. 

En considerant les criteres d'Holmes, le syndrome de fatigue 
chronique regroupe des entites disparates. II faut s'attacher par- 
ticulierement au mode d'installation du symptome (insidieux ou 
aigu) ainsi qu'a I'apparition d'un eventuel facteur concomitant, 
voire declenchant. Pour certains auteurs, il existerait un lien entre 
I'intensite de la fatigue et son evolution : il semble que les patients 
atteints de fatigue chronique, d’intensite moderee, sont ceux 
pour lesquels on retrouve un facteur declenchant et dont le pro- 
nostic evolutif est meilleur, avec une recuperation certaine mais 
a echeance variable. 

iFiiM« Criteres « a mericains » du syndrome 
de fatigue chronique (dapres Holmes) 

Criteres majeurs (obligatoires) 

O -*■ Fatigue persistante depuis au moins 6 mois 
0 -* Absence de cause medicale identifiee a cette fatigue 

Criteres mineurs 

(au moins 6 symptomes subjectifs sur 11 et au moins 2 signes d'examen 
sur 3 ; ou au moins 8 symptomes subjectifs sur 11) : 

Criteres subjectifs 

O Etat subfebrile 
0 -*■ Maux de gorge 

O “*■ Ganglions cervicaux ou axillaires sensibles 
O “*■ Faiblesse musculaire inexpliquee 
@ -*• Myalgies 

0 -*■ Fatigue generalise apres un exercice modere 
0 -*■ Cephalees 
© -*■ Arthralgies migratrices 

0 -> Symptomes neuropsychologiques (concentration, memoire) 
© -*■ Troubles du sommeil 
® -*■ Survenue brutale des principaux symptomes 

Criteres objectifs 

O -*■ Etat subfebrile (37,6 °C a 38,6 °C) 

0 -*■ Pharyngite 

0 -*■ Adenopathies cervicales ou axillaires (< 2 cm) 


Plusieurs hypotheses physiopathologiques sont avancees : 
infectieuse, dysimmunitaire, neuro-endocrinienne ou psychiatrique 
sans qu’aucune n'emporte la conviction de fagon exclusive. Elies 
sont en fait intriquees. 

/ Les hypotheses infectieuses sont nombreuses et communement 
retenues pour declencher le syndrome de fatigue chronique, 
puisque le plus souvent le tableau Clinique commence par un epi- 
sode d'allure pseudo-grippale. Certaines infections sont respon- 
sables d’une fatigue prolongee alors que d'autres pourraient y 
conduire, comme la mononucleose infectieuse, les hepatites 
virales, les meningites virales ou la fievre Q. On estime le risque 
d'evoluer vers le syndrome de fatigue chronique apres une 
infection aigue d'allure virale entre 9 et 42 %. Cela implique alors 
I'existence de co-facteurs predisposants ou de maintien qui 
permettent I'emergence du syndrome de fatigue chronique. II 
semble que I'etat anterieur d'activite, les evenements de la vie 
courante et la thymie, au moment de I'infection, soient des 
facteurs predictifs devolution vers ce syndrome. 

/ L’activation du systeme immunitaire au cours du syndrome de 
fatigue chronique a ete evoquee. Les symptomes tels que fatigue, 
myalgies et febricule sont decrits lors de I'injection d'lLI, mais 
aussi lors de I'augmentation de I'interferon, comme c'est le cas 
lors des infections virales. Les secretions de TNFa, TNFfS et d'IL2 
peuvent etre elevees au cours du syndrome de fatigue chronique. 
II semble que I'etude des dysfonctionnements immunitaires au 
sein du systeme nerveux central soit necessaire pour progresser 
dans cette voie puisqu’il semble que la production des cytokines 
y soit modifiee. 

/ L'axe hypothalamo-hypophyso-surrenalien serait aussi en cause 
au cours du syndrome de fatigue chronique. Lors de I’insuffisance 
surrenale, la fatigue est le maTtre symptome. Elle est associee a 
des arthralgies, des myalgies, des troubles du sommeil et de 
I'humeur. Les sujets atteints de syndrome de fatigue chronique 
ont une cortisolemie plus basse que les sujets temoins. Le 
cortisol libre urinaire et la cortisolemie vesperale sont diminues 
de 40 % avec un taux d'ACTH augmente, suggerant une deficience 
surrenalienne. II faut souligner ici que la baisse du cortisol circulant 
peut, a elle seule, entraTner une activation du systeme immuni- 
taire. Cependant, les essais therapeutiques avec les mineralo- 
corticoTdes a faible dose (0,1 a 0,2 mg de fludrocortisone) n'ont 
pas apporte d'amelioration objective des symptomes. Les essais 
avec I'hydrocortisone ont montre une efficacite globale moderee, 
mais significative, au prix d'une suppression surrenalienne secon- 
daire et deletere. Cette hypothese, a elle seule, n'emporte done 
pas la conviction. 

/ L'hypothese psychiatrique est evoquee, car on observe une 
frequence plus importante de troubles psychiatriques a type 
de somatisation, de depression, d'hyperemotivite et de labilite 
de I’humeur. L'incidence d'un etat comorbide comme un trouble 
de I'humeur ou anxieux est de 50 a 75 % en fonction des series. 
Le lien entre syndrome de fatigue chronique et troubles 
psychiatriques n'est pas clair. La presence de troubles de I'humeur 
au moment de I'installation du syndrome est determinante pour 
son developpement. Bien que les anomalies psychiques voire 
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psychiatriques soient frequentes, elles ne constituent pas a elles 
seules sa cause, puisque 20 % des sujets atteints n'expriment 
aucun trouble et les traitements antidepresseurs n’ont pas fait la 
preuve de leur efficacite therapeutique. Cependant, ces symptomes 
psychiques constitueraient des facteurs predisposants serieux. 

Le traitement reste delicat en I'absence d'hypothese physio- 
pathologique satisfaisante. Dans une pathologie aussi subjective, 
il importe de ne considerer que les essais randomises controles 
contre placebo afin de determiner I'efficacite des therapeutiques 
proposees. Peu d'etudes satisfont a ces exigences methodo- 
logiques. II n'existe, a I'heure actuelle, aucune therapeutique qui 
a fait la preuve de son efficacite, meme partielle. Les therapies 
comportementales, essentiellement la therapie par I'exercice 
physique et la therapie cognitive, apportent une amelioration 
globale significative. Ces therapies sont les plus satisfaisantes, 
elles permettent une readaptation progressive a I'activite nor- 
male. Ces troubles peuvent evoluer sur plusieurs annees. 


MINI TEST DE LECTURE 


A/VRAI ou FAUX? 


□ L'asthenie est le plus souvent isolee. 

0 L'asthenie est facilement evaluable. 

0 Les causes d'asthenie sont exclusives : 
organiques ou psychiatriques. 

□ Les traitements de l'asthenie chronique 
sont inefficaces. 


B/VRAI ou FAUX? 


□ Les examens complementaires sont inutiles 
en I'absence d'orientation Clinique. 

0 L'hyperthyroTdie ne donne pas de fatigue. 

□ Le syndrome de fatigue chronique est du 
a une infection virale. 


CONCLUSION 

L'asthenie est un motif de consultation frequent, qu'elle soit isolee 
ou associee a d'autres symptomes. Les diagnostics a evoquer 
sont nombreux et ils dependent de la qualite de I’interrogatoire 
et de I'examen Clinique initial. Les examens complementaires sont 
guides par la Clinique et ne doivent en aucun cas etre multiplies, 
car ils ne sont pas rentables en cas d'asthenie isolee. Le syndrome 
de fatigue chronique est une entite discutable dont le principal 
interet est de former un groupe homogene de malades, afin de 
les etudier et dont la physiopathologie reste obscure. Neanmoins, 
il existe des liens etroits entre I'axe hypothalamo-hypophyso- 
surrenalien, les cytokines et les neurotransmetteurs du systeme 
nerveux central qui laissent entrevoir une possible association 
de ces mecanismes dans sa genese. A I'heure actuelle, il n'existe 
pas de therapeutique efficace de l'asthenie chronique ni du 
syndrome de fatigue chronique. II semble que les meilleures 
therapeutiques de la fatigue chronique, syndrome ou symptome, 
soient les therapies comportementales. ■ 


C/QCM 


Quels sont les examens complementaires recommandes 
en premiere intention au cours de l'asthenie ? 

□ Hemogramme. 

0 Phosphoremie. 

□ Electrophorese des protides sanguins. 

□ TSH. 


r fr ‘l : 3 / J ‘J ‘J : a / A 'J 'J 'J : V : sasuoday J 


Pour en savoir plus 

I Asthenie 

Cathebras P, Rousset H 

(2 e ed. In : Diagnostics diff iciles en medecine interne, 
Paris :Maloine 1999:87-96) 
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